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ESTERS D'ALLYLE SUBSTITUE 
PAR UN GROUPE DIFLUOROWIETHYLENE, 
LEUR PROCEDE DE SYNTHESE ET LEUR UTILISATION 



La pr^nte invention a pour objet des composes formant un ester d'allyle 
substitue par un groupe difluoromethylehe. 

Elle a 6galement pour objet une voie de synthese de ces composes ainsi que 
leur utilisation dans des precedes de cycloadditions. notamment des 
cycloadditions 3+2. 

Au cours de la derniere decennie, les composes porteurs de groupes 
fluoroalcoyles ont pris beaucoup d'ampleur. notamment dans Tagrochimie et 
les produits pharmaceutiques. 

En particulier, les heterocycles. notamment azotes et notamment d 
5 chaTnons, sont devenus relativement frequents quand ils portent des 
arouoements (-CF2). Toutefois. la synthase de tels composes est difficile et • 
n6cessite souvent une sequence d'etapes 6Ievee. 

Aussi. un des buts de la pr6sente invention est de fournlr une famille de 
pr§cu'reeur des ces heterocycles azotes. L'utilisation de ces precurseurs 
devant §tre ais§e, ne dolt pas n§cessiter de nombreuses etapes. 

Un autre but de la presente invention est de foumir un precede de synthese 
desdits precurseurs. 

Un autre but de la presente invention est de fournir une technique d'utlllsation 
de ces precurseurs. 

Ces buts. et d'autres qui apparaltront par la suite, sont atteints au moyen de 
composes de formule (I) : 

Rf R3 ' 



R1 ^ O-^ 



# • 



dans laquelle : 

❖ Rf est un radical porteur d'un groupe perfIuorom§thyl6ne lequel groupe 
assure la liaison avec le reste de la nnotecule : 
5 ❖ R1 et R3. qui peuvent §tre les nn§mes ou differents, sont choisis panni 
riiydrog^ne et les radicaux alcoyles ou aryles ; 
Hf est un groupe §lectroattracteur tel que ^-O-H soit un acide dont le pKa 
(dans I'eau) est au plus 6gal ^ 8, avantageusement a 6, de preference a 5. 

10 Selon la presente invention, il est souhaitable que le groupe W-O-H constitue 
un aclde dont le pKa est au moins egal ^ 1 . avantageusement a 2. En effet, il 
est souhaitable que le groupe T-O' ne constitue pas un bon groupe partant, et 
ce, tant pour I'utilisation comme precurseur de cycloaddition que pour sa 
synthase. 

15 

I! est souhaitable que R1 et R3 n'encombrent pas trop la molecule, aussi 
convient-il d'eviter que R1 et/ou R3 soient attaches d la double-liaison par un 
carbone tertiaire, voire secondaire. 

20 Ainsi, il est preferable qu'au moins un des R1 et R3 soit un alcoyle leger (leger, 
c'est-a-dire d'au plus 4 carbones) ou mieux encore, un hydrogdne. 

Ainsi, il est pr6fer6 que R1 soit hydrogfene ; il est §galement prefer^ que R3 
soit hydrog^ne ; et il est encore plus pref§r6 que R1 et R3 soient hydrogenes. 

25 

Avantageusement Rf est de formule (II) 

GEA -(CX2)p- 

oCi : 

- les X, semblables (c'est-a-dire qu'ils sont identiques) ou differents, 
30 representent un chlore, un fluor ou un radical de formule CnFan+i avec n entier 
au plus egal a 5, de preference a 2. avec la condition que les X du 
groupement methylene porteur de la liaison ouverte ne soient pas chlore et 
que run d'entre eux au moins soit un atome de fluor, avantageusement les X 
du methylene porteur de la liaison ouverte sont ou bien des atomes de fluor 
35 ou bien un atome de fluor et un radical de formule CnFan+i (de tels radicaux 
sont en effet consider^s comme §tant 6lectroniquement voisins des atomes 
de fluor), 



- GEA est un groups hydrocarbone ou §lectro-attracteur (c'est ^ dire que 
la constante de Hammett cp (sigma p) est >0, avantageusement au 
moins 6gal 0.2), de pr^f§rence inerte. avantageusement, quand p est 
ggal § 1 , un groupe eIectroattracteur(cf. lignes pr6cedentes) ; 

- p est un entier positlf. c'est-§i-dire qu'il ne peut comprendre la valeur 0. 

GEA est avantageusement fluor surtout quand p est inferieur ou §gal ^ 2. 

Les X sont avantageusement tous des fluors surtout quand p est inferieur ou 
6gai a 2. 

Una autre valeur de GEA (groupe 6lectroattracteur) est la valeur chlore ; dans ce 
cas, GEA est un chlore. 

p represente un entier avantageusement au plus egal a 4. de pr§f§rence & 2 ; 

GEA repr6sente avantageusement un groupe electroattracteur dont les. 
§ventuelles fonctions sont inertes dans les conditions de la reaction, . 
avantageusement fluor ou un rests perfluore de fomnule CnFzn+i, avec n entier au 
plus 6gal ^ 8, avantageusement a 5, ?v 

Le nombre total de carbones de Rf est avantageusement compris entre 1 et 15. 
de preference entre 1 et 10. 

II est int^ressant que Rf soit de formule CrFgr+i avec r entier au plus egal a 15, 
avantageusement entre 1 et 10. 

La presents invention est particulierement interessante pour les Rf de bas poids 
moleculaire, c'est-a-dire ceux qui sont relativement volatils (c'est-^-dire 
correspondant a un RfH dont le point d'ebullition sous presslon atmosph^rique 
est au plus 6gal ^ lOO^G). La technique est particulierement interessante pour 
les Rf ayant un radical pr6sentant un nombre impair de carbones et une mention 
particuliere doit §tre faite pour les Rf en C„ C, et C Ainsi les radicaux 
trifluoromethyle, pentafluoro§thyle et heptafluoropropyles comptent parmi les 
valeurs pr6fer§es du Rf. ^ 

Selon la pr6sente invention, il est pr6f6rable que ^ represente un acyle. 
avantageusement tel que le pKa (mesur6 ou ramene ^ une valeur dans I'eau) 
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- GEA est un groupe hydrocarbon^ ou 6Iectro-attracteur (c'est d dire que 
la constante de Hammett op (sigma p) est >0, avantageusement au 
molns 6gal §i, 0,2), de pr6f6rence Inerte, avantageusement quand p est 
^gai d 1, un groupe ^Ied:roattracteur(cf. lignes prScSdentes) ; 
5 - p est un entier posifif, c'est-S-dire qu'il ne peut comprendre la valeur 0. 

GEA est avantageusement fluor surtout quand p est inf^rieur ou egal ^ 2, 

Les X sont avantageusement tous des fluors surtout quand p est Inf6rieur ou 
10 6gald2. 

Una autre valeur de GEA (groupe ^lectroattracleur) est la valeur chlore ; dans ce 
cas, GEA est un chlore. 

15 p repr^sente un entier avantageusement au plus egal a 4, de preference ^ 2 ; 

GEA repr§sente avantageusement un groupe ^ectroattracteur dont les 
6ventuelles fonctions sont inertes dans les conditions de la reaction, 
avantageusement fluor ou un reste perfluor^ de formule CnFaw-i. avec n entier au 
20 plus 6gal S 8, avantageusement a 5, 

Le nombre total de carbones de Rf est avantageusement compris entre 1 et 15, 
de pr^§rence entre 1 et 1 0. 

25 11 est Int6ressant que Rf soft de formule CrFar+i avec r entier positif allant de 1 S 
10, avantageusement de 1 oi 5, de pr6f6rence de 1 ^ 3. 

La presente invention est particuliferement interessante pour les Rf de bas poids 
mol^culaire, c'est-a-dire ceux qui sont relativement voiatils (c'est-§-dire 

30 correspondent a un RfH dont le point d'ebullition sous pression atmospherique 
est au plus §gal a lOO'C). la technique est particuli§rement interessante pour 
les Rf ayant un radical pr^sentant un nombre impair de carbones et une mention 
particullfere doit etre faite pour les Rf en Ci, C et Ca. Ainsi les radicaux 
trifluorom§thyIe, pentafluoro§thyle et heptafluoropropyles comptent parmi les 

35 valeurs pr6f6r6es du Rf. 

Selon la presente invention, ii est pr6f6rable que T repr6sente un acyle, 
avantageusement tel que le pl^ (mesur§ ou ramen§ d une valeur dans I'eau) 



soft au moins 6gal ^ environ 2 (I'expression environ sert Ici d souligner que le 
nombre qui le suit correspond a un arrondi mathematique). avantageusement a 
environ 3. 

5 Usuellement T-O-H est un acide alcanoTque, avantageusement de 1 a 8 atomes 
de carbone, de pr6f6rence de 2 ^ 5. 

Economiquement, ia valeur de T 6gale a acetyle est la plus int^ressante. 

10 Ainsi que cela a §te mentionne plus haut. un autre but de la presente invention 
est de foumir une voie d'acc^s aisee aux molecules mentionnees ci-dessus. 

Ce but est atteint au moyen d'un precede de synthase du compose de 
fomiule (I), qui comporte la mise en contact d'un compose de formule (III) : 




15 avec une base choisie parmi les bases azotees fortes dont J'acide associ§ •. 
presente un pKa au rnoins 6gaS a 12 parmi les bases anioniques avec la ..- 
condition que lorsque la base est une base anionique non azotee cette 
derniere est en presence d'un solvant ou un melange de solvants polaires. 

20 Jusqu'a ce jour. I'acces aux composes de fomnule (I) n'est pas decrit ; une bonne 
raison pour cela, est que la vole la plus directe a partir de composes connus est 
difficile est malaisee et. en g6n6ral. condutt & des produits autres que celui 
desire (voir en particuller les exemples comparatlfs). 

25 Les composes de formule (III) sont des composes fragiles dont la purification est 
souvent difficile, voire quasiment impossible, en raison de rinstabilite. 
notamment thermique, des composes de formule (III), surtout quand X 
represente un halog^ne formant un bon groupe partant tel que brome ou iode. 

30 Le derive chlore est un peu plus stable. 

La technique de synthese des composes de formule (III) a 6t6 d6crite dans la 
demande Internationale PCT WO 01/58833. deposee au nom de la 
Demanderesse. 



5 



D'une maniere g6n6rale, on peut r6allser la synthase des composes de 
formule (III) par la reaction d6flnie par Tequation cl-apres : 



avec Z representant un groupe methylene (eventuellement substitue mals de 
preference non substitu6) porteur de T-O- et X limile Ici a CI et Br, voire I 
5 (mais Tiodure de sulfonyle n'est pas stable ; son existence qui ne pourrait §tre 
que transitoire, n'a pas 6t6 d6montr6e et ne peut §tre mise en ceuvre, sauf a le 
faire in situ). 

L'arrachement de I'aclde HX de la molecule de formule (III) pour donner la 
10 mol6cuIe de formule (I) est difficile ^ contrSler, la plupart des bases donnant 
des reactions de substitution nucl^ophlle ou de degradation, voire d'elimination 
d'un halogene du groupe Rf. 

A la suite de Tetude qui a mene a la presente invention, il a ete montre qu'en 



II a egalement ete montre que d'autres bases pouvaient etre utilisees a 
condition de choisir ies conditions operatoires, et notamment le milieu 
reactionneL 

20 On peut ainsi indiquer que peuvent donner de bons resultats Ies bases ci- 
apres : 

- Ies bases non anioniques dans lesquelles un doublet d'azote est conjugue 
avec une liaison double carbone-azote ; ces bases peuvent etre utilis6es, soit 
seules en quantites stoechiom6triques ou sur-stoechiometriques, soit §tre 

25 utilis6es en quantites quatalitiques avec une autre base, de preference plus 
basique que ces dites bases non-anloniques ; en particulfer ces bases 
peuvent etre utilisees avec Ies bases ci-apres, qui elles sont en principe 
utilisees en quantites stoechiometrlques ou sur-stoechiometriques ; 

- Ies bases azotees anioniques qui donnent de bons resultats, mais sont en 
30 general couteuses, et dont Teffet est d'autant meilleur que Ton utilise comme 

solvants des solvants polaires aprotiques ; 

- Ies bases anioniques non azotees, avantageusement non issues d'un alcool 
ou de I'eau (Ies Ions hydroxydes et alcoolates sont respectivement a 





proscrire et de preference ^ 6viter). Ces bases ne donnent de bons resultats 
que lorsqu'on utilise un solvant polaire dont IMndice donneur est au moms 
egai a 10. avantageusement a 15. de preference ^ 20. 

5 Lorsque les solvants polaires sont utilises selon le proc6d§ de I'invention. il est 
preferable que ces solvants polaires pr§sentent une constante dielectnque e 
(epsilon) au moins 6gale & 7. Par aSlleurs. lorsque le solvant est bas.que, c'est- 
^dire lorsqu'il presente un nombre donneur elev6 (sup6rleur a 20). il est 
preferable que cette basicite soit relativement faible au sens de la basicite de 

10 Bronsted. c*est-&-dire que le pKa de I'acide associe dudit solvant solt sup^neur 
& 5. avantageusement ^ 6. plus preferentiellement a 7. 



En 



Avantageusement, ledit milieu r^actionnel est aprotique et anhydre 
particulier, il est souhaitable que ce milieu aprotique et anhydre so.t tel que 

15 I'acide le plus fort present dans le milieu, compte non tenu du substrat 
pr^sente un pKa au moins egal a 25, avantageusement & 30. de pref6rence^^ . 
35 Cette contrainte vise a ^viter les reactions parasites lors d6 
I'arrachement du proton du substrat par la base ; en effet les anions Issus de 
I'arrachement d'un proton par une base sont des nucieophiles qui peuvent 

20 conduire k une reaction de substitution nucleoph.le laquelle n'est pas desiree. 

Ainsi il est pr6f6rable qu'il ne se forme pas de tels anions. D'une maniefe 
plus gen^rale il est preferable que les constituants du melange react.onnel ne 
soit pas, au contact de la base utilisee, susceptibles de donner des anions 

25 nucieophiles. Les acides forts (pKa ^ 2), voire m§me moyens {2<pKa< 4,5) 
ne genent pas a proprement parier la reaction car ils consomment de la base 
en ne donnant que des anions peu ou pas nucieophiles, et done que peu ou 
pas de r6action(s) parasite(s). Les acides associes aux bases selon la 
presents invention, ou decoulant d'elles, ne nuisent evidemment pas S la 

30 presente invention. C'est la raison pour laquelle les ions hydroxydes. vo.re 
alcoolates, ne conviennent pas aux precedes selon la presente invention. En 
effet, ils conduisent a des molecules qui sont k eviter comme solvants. 

Ainsi, il est preferable que, dans le reactif, la teneur en atomes d'hydrogene 
35 labiles (Cest-^-dire ceux ne correspondant pas aux pKa specif.es ^.-dessus) 
soit au plus egale a 1/3, avantageusement k 1/4, de preference a 10/o (en 
moles), par rapport k la teneur Initiale en celui de ladite base ou dud.t 
compose de fomiule (III) qui n'est pas en excfes. 
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proscrire et de preference a evlter). Ces bases ne donnent de bons r§sultats 
que lorsqu'on utilise un solvent polaire dont i'indice donneur est au moins 
§gal & 10, avantageusement a 16, de preference a 20. 

5 Lorsque les solvants polaires sont utilises selon le precede de {'invention, il est 
preferable que ces solvants polaires pr^sentent une constanfe dieiectrique a 
(epsilon) au moins §gale a 7. Par allleurs, lorsque le solvant est basique, c'est- 
a-dire lorsqu'il pr§sente un nombre donneur elevS (sup^rieur d 20), il est 
preferable que cette basicite soit relativement faible au sens de la basicite de 

10 Bronsted, c'est-S-dire que le pKa de I'acide associe dudit solvant soit superleur 
^ 5, avantageusement a 6, plus preferentieilement a 7. 

Avantageusement, ledit milieu reactionnel est aprotique et anhydre. En 
particulier, il est souhaitable que ce milieu aprotique et anhydre soit tel que 

15 I'acide le plus fort present dans le milieu, compte non tenu du substrat presente 
un pKa au moins egal a 20, mieux a 25, avantageusement a 30, de preference ^ 
35. Cette contrainte vise ^ eviter les reactions parasites lors de Tarracliement du 
proton du substrat par la base ; en effet les anions issus de TanBchement d'un 
proton par une base sont des nudeophlles qui peuvent conduire a une reaction 

20 de substitution nucleophlle laquelle n'est pas deslree. 

Ains! il est preferable qu'il ne se forme pas de tels anions. D'une maniere plus 
generate fl est preferable que les constituants du melange reactionnel ne soit 
pas, au contact de la base utitisee, susceptibles de donner des anions 

25 nucieophiles. Les acides forts {pKa 2), voire mSme moyens (2<pKa^ 4,6) ne 
genent pas S proprement parier ia reaction car ils consomment de la base en ne 
donnant que des anions peu ou pas nucieophiles, et done que peu ou pas de 
reaction{s) parasite(s). Les acides associes aux bases selon la presente 
Invention, ou decouiant d'elles, ne nuisent evidemment pas a ia presente 

30 invention. C'est la raison pour laquelle les ions hydroxydes, voire alcoolates, ne 
conviennent pas aux procddes selon la presente invention. En effet, ils 
conduisent a des molecules qui sont ^ 6viter comme solvants. 

Ainsi, il est preferable que, dans le reactif, la teneur en atomes d'hydrogene 
35 lablles (c'est-a-dire ceux ne correspondant pas aux pKa sp6dfies d-dessus) soil 
ay plus egale a 1/3, avantageusement ^ 1/4, de preference S 10% (en moles), 
par rapport d la teneur initiate en celul de ladite base ou dudit compose de 
formule (III) qui n'est pas en exces. 



Un des avantages des cryptants est de permettre de s'affranchir au moins 
partiellement des solvents a fort indice donneur. 

5 Pour la definition de I'lndice donneur (ou nombre donneur : "donor number") on 
peut se r6f6rer a I'ouvrage de Christian Relchardt. Solvents and solvents effects 
in organic chemistry, p. 19 (1988). ouvrage oCi I'on trouve comme definition le 
n6gatif de I'entlialple (-AH exprime eri l<ilocalorie/moI) de I'interaction entre le 
solvant et le pentachlorure d'antimoine dans une solution diluee de 

10 dichloromethane. 

Dans le cas des melanges de solvants, ou de solvants contenant des cryptants. 
I'indlce donneur sera calcule par fonction donneuse en multipliant i'lndice 
donneur de chacun des solvants par la fraction molaire qu'il repr§sente et en 
15 faisant la somme de ces produits. 

Parmi les bases azotees anionlques. il convient de citer les sels. notamment 
alcalins ou alcallnoterreux, d'amines, silylees ou non, ainsi que de silylamlnes. 
Parml les sels donnant les meilleurs r6sultats. il convient de citer les 
20 disilylamines salifi6es et notamment les sels, en particulier alcalins ou , 
alcallnoterreux, de l'hexam§thyldisilazane (HMDZ). 

Pamii les bases anioniques non azotees. il convient de citer les bases non 
oxygen6es telles que par exemple les hydrures alcalins ou alcallnoterreux. et les 
25 sels d'alcane tels que le butyllithium et les carbonates alcalins. II convient de. 
rappeler que les bases de cette famille doivent §tre utilisees en presence de 
solvants polaires. 

Rappelons qu'il est souhaitable d'utiliser des solvants facilement distillables (Eb 
30 inferieur ou egal a 120°C) et/ou miscibles a I'eau. avantageusement en toute 
proportion afin de traiter plus aisement le melange reactionnel. 

Les bases donnant les meilleurs resultats sont les bases comportant 2 atomes 
d'azote conjugues comme cela a d§i& 6t6 mentionn6 et comme cela est d6taill6 
35 ci-apres. ^ 

Selon un mode avantageux de mise en oeuvre selon la pr6sente invention ladite 
base est azotee et non anionique et r§pond a la formule (IV) : 



# • 



D A"=A— R2 

-ou A est un atome metalloTde de la colonneVB (colonne de Tazote, et 
avantageusement ce dernier) (la classification periodique des elements utilisee 
dans la presente demande est celle du supplement au Bulletin de la Societe 
Chimique de France, Janvier 1966, n*" 1). 
5 - ou A" est un atome de carbone porteur d'hydrogene ou substitue par un radical 
hydrocarbon^ R5, 
- oij le radical D est : 

ou bien un metalloYde porteur de doublet choisi parmi : 

• les chalcog§nes avantageusement monosubstitues par un radical 
10 monovalent Re (auquel cas les chalcogenes constituent ledit metalloYde 

porteur de doublet), 

• les metalloTdes de la colonne VB, notamment azote ou phosphore (auquel 

cas les metalloTdes de la colonne V constituent ledit metalloTde porteur de 
doublet), de preference azote, lesquels metalloTdes de la colonne VB sont 
15 avantageusement disubstitu§s par deux radicaux hydrocarbones 
monovalents Re. et R e pour former un radical D de formule -A' (R6,)(R s) ; 
=> ou bien un radical porteur, a la fois d'un atome metalloTde et d*au moins une 
insaturation, ladite ou lesdites insaturations assurant la conjugaison entre un 
doublet dudit atome metalloTde et la double-liaison -A3 =A- ; ce groupe est relie 
20 au reste de la molecule par une liaison simple portee par un atome choisi parmi 
les atomes de carbone d'hybridation sp^ substitues par une fonction ou un 
radical divalent R7 porteurs d'un hydrogene ou eventuellement substitues par 
un radical carbone Re. 

25 II convient de rappeler que dans cette formule les m6talIoTdes de la colonne VB 
sont de preference un azote, que ce soit pour A" ou pour A'. 

Lorsque A" est un atome de colonne VB, et notamment un azote, il est pr6f6re 
que D soit choisi parmi ceux d6crits ci-dessus et dont la liaison simple assurant 
30 le lien avec le reste de la molecule est portee par un atome choisi parmi les 
atomes de carbone d'hybridation sp^ substitues par une fonction ou par un 
radical bivalent R7 porteur d'un hydrogene ou eventuellement substitue par un 
radical carbone Re pour donner une formule de D specifiee ci-apres : 



R7 

Lorsque ledit carbone est porteur d'un hydrogene, cet hydrog§ne se trouve en 
lieu et place de Re pour ainsi donner k Re la vateur Hydrog6ne. 
Comme cela a et6 dit pr^o6demment. il est souhaitable que la base de 
formule (IV) comporte un atome m§talloide (satur6, c'est-a-dire non porteur de 

5 double-liaison), presentant une r6sonarice (ou conjugaison) avec une liaison n 
reliant deux atomes dont au moins un fest un atome disubstitue et charge 
positivement de la colonneVB; avantageusement une base organique 
comportant un atome trivalent de la colonneVB (colonne de I'azote dans le 
tableau de MendeleTev), avantageusement de I'azote. atome dont le doublet 

10 est conjugufe directement ou indirectement ^ une liaison % reliant deux atomes. 
dont au moins un est un atome de la colonne VB savoir A). 

Selon une mise en oeuvre particulierement avantageuse de la prfesente 
invention, ladite liaison n reliant deux atomes est la liaison n d'une fonction iminfe 
15 (>C=N-). * 

Cette fonction imtne peut §tre ^crite de la maniere ci apr^s : '-'^^ 

D 

A"=:N— R2 

R5 

- avec A" representant un carbone, 

- avec D choisi parmi : 

20 • les chalcog^nes monosubstitu6s par un radical monovalent Re. 

• un m§talloTde de la colonne VB. azote avantageusement substitue par deux 
radicaux monovalent Re et R'e notamment ou phosphore, de pr6ference azote; 
et 

■ ceux d6crits pr6c6demment oO le lien avec le reste de la molecule est assure 
25 par une liaison port6e par les atomes de carbone sp^ substitues par une 
fonction ou un radical divalent Ry porteurs d'un hydrogene oD ^ventuellement 
substitues par un radical carbon^ Re- 

Le radical Rs est choisi parmi Thydrogene. les valeurs de D et parmi les radicaux 
30 hydrocarbon^s. avantageusement aryles et surtout alcoyles. 




il est preferable que le radical D et cette foncBon imine soient disposes de telle 
manidre que les atomes d'azote et dudit metalloTde soient le plus eloignes 
possible, en d'autres termes et par exemple, que Tazote de la fonction imine solt 
celui des deux atomes relies par la liaison n qui est le plus eloign^ de Tatome 
5 trivalent de la colonne V. Ce qui vient d'etre dit ^ propos de la fonction imine est 
general pour tous les atomes de la colonne VB relies par la liaison n dans le cas 
ou la liaison tc comporte un atome de carbone et un atome de la colonne V. 

Selon la presente invention, il est prefere que le cation organique comportant un 
10 atome trivalent de la colonne VB dont le doublet est conjugue a une liaison tc, 
presente un enchamement, ou plutot un squelette, de formule > N-[C = C]v- 
C = N*<, avec v egal a zero ou un entier choisi dans Tintervalle ferme (c*est-a- 
dire comprenant les bornes) 1 a 4, avantageusement de 1 a 3, de preference de 
1 a 2. De preference Tenchainement precedent repond a la fomnule : 

Q{c(R3)=C(Re)};;C(R5)IZN (R^) 

- avec Q representant 

• un chalcogene substitue par un radical aliphatique ou aromatique Rg ; 

ou 

• un phosphore disubstitue ou plus preferentiellement un azote disubstitu6 par 
deux radicaux, identiques ou differents, aliphatique ou aromatique Rg et Rio : 
(Rio)(R9)N. ; 

-avec V egal a z6ro ou un entier choisi dans Tintervalle ferme (c'est-a-dire 
comprenant les bornes) 1 a 4, avantageusement de 1 a 3, de preference de 1 a 
2 et ou, R2 est choisi parmi les derives hydrocarbones, avantageusement 
alcoyles d*au plus 4 atomes de carbone et Thydrogene. 

Avantageusement, selon la presente invention, ledit atome trivalent de la 
colonne VB forme ou constitue une amine tertiaire. 

Plus precisement, il est souhaitable que ladite base organique comportant un 
30 atome trivalent de la colonne VB dont le doublet est conjugu6 a une liaison n 
constitue une molecule de formule suivante : 

(Rio)(R9)N-[C(R8) = C(R6)]v'C(R5) = N-(R2) 
avec V egal ^ zero ou un entier choisi dans Tintervalle ferme (c'est-a-dire 
comprenant les bornes) 1 § 4, avantageusement de 1 a 3, de preference de 1 a 
35 2 et ou R2. R5. Re et Re, identiques ou differents. sont choisis parmi les groupes 



15 



20 



25 
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hydrocarbon6s. avantageusement alcoyles d'au plus 4 atomes de c^rbone et 
mydrogene et oil Rio et Ra. identiques ou differents. sont choisis parmi les 
groupes hydrocarbon^s, avantageusement alcoyles d'au plus 4 atomes de 
carbone, un ou deux des substituants. Ra. Rs. Re. Re. Rg et Rio pouvant etre 
5 reH6s a d'autre(s) substituant(s) restant pour fomner un, deux ou plusieurs cycles, 
notamment aromatiques, voir cl apr§s. 

L'effet potentialisation de la base est partlculierement marque quand ladrte 
liaison n reliant deux atomes est intracyclique (ou qu'une fomne mesomere soit 
10 intracyclique), m§me quand elle est intracyclique dans un cycle aromatique. 

C'esl notamment le cas des cycles pyridiniques, diaziniques (de preference 
metadiaziniques. voir formules infra) et des cycles qui en sont derives comme la 
quinoleine ou I'isoquinoleine comme par exemple : 

RIO, 




R10^j^^R9 P^^O-N-f^^ 





15 

Plus sp6ciflquement la base organlque comportant un atome metalloTde sature, 
presentant une resonance avec une liaison tc peut §tre avantageusement choisie 
parmi les dialcoylaminopyridines, notamment en position para- ou ortho- (c'est-^- 
dire en position 2 de la pyridine ou 4 voir formule ci dessus). 
20 Ainsi, iadite base porteuse d'au moins 2 azotes trivalents est avantageusement 
telle que lesdits 2 azotes trivalents ferment un systeme de liaison comportant 
une imine conjuguee avec le doublet d'une amine. 

Les amines qui, telles la DBU (DiazaBicycloUnd^cene, qui a 9 atomes carbone) 
ou la DBN (DiazaBicycloNonene qui a 7 atomes de carbpne). ferment avec la 
25 fonction imine une fonction amidine substitute, avantageusement intracyclique a 
1, voire a 2 cycles, constituent 6galement des bases particulitrement 
interessantes pour mettre en oeuvre la pr6sente invention. Des exemples de 
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telles bases sont a trouver dans les dlazablcycloalc^nes de 6 S 15 atomes de 
carbone : 





Les cycles ^ cinq chaTnons sont 6galement interessants quand ils possedent 
5 deux ou trois heteroatonnes. 

Par exemple les structures du type imidazole, oxazole ou guanidine cycllque, 
voire indolique : 

R9v .RIO ,R2 
I i 

W VJ 



Re" et Re" ont ia m§me valeur que Re- 

II est possible de substituer les sommets libres aryliques (engage dans un 
aromatique) ou aliphatique (dont le point d'attache est un carbone sp^). Mais 
cela present assez peu d'int§rgt et I'inconvSnient d'alourdir la base. 

1 5 Les structures triazoles sont ^galement envisageables : 
R9^ ^RIO 



/ 



Les structures pyrazoles sont egalement possibles. 

II convient egalement de mentionner que parmi les structures non cycliques, il 
20 peut y avoir un certain int6r§t d utillser des structures guanidine qui presentent 
la caracteristique d'etre facilement deriv6es de la guanidine et de presenter 
une formule fortement r6sonante : 



R1 

i 
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Rs'" Re"" 

oD Re'" et Re'"' sont choisis parmi les mSmes valeurs que Rs ; ils peuvent §tre 
identiques ou diff^rents des autres Re. ainsi que des R2. 11 est preferable si I'on 
veut des composes a bas point de fusion que la molecule soit dissymetnque. 
Re"' et Re"" peuvent §tre relies entre eux pour former des cycles. 

5 avantageusement aromatique. 

II est souhaitable que la masse mol§culaire de la base soit au plus 6gale a 
300 avantageusement a 250. plus preferentiellement a 200. Lorsque les 
bases sont polyfonctionnelles (c'est-a-dire portent plusieurs systemes 
baslques tels que decrit ci dessus), ces valeurs doivent Stre ramen^es par 

10 fonction basique D-A"=A-R2- 

Un autre but de la pr^sente invention est de. trouver une technique de 
cycloaddition susceptible de fonctionner avec les composes de fonmute (I). 

15 Au cours de I'etude qui a men§ la pr^sente invention, il a pu §tre d6montre 
que, a condition de se placer dans des conditions relativement douces. c'est- 
^-dire a une temperature inf6rleure § ISO'C, de preference au plus §ga1e § 
100'C. les cycloadditions donnent de bons r^sultats et donnent des cycles, 
nptamment des heterocycles. 

20 

Quoiqu'il soit possible de faire des cycloadditions de type 2+4. un des interets 
principaux de la pr§sente invention est de fournir Tacces aise aux heterocycles 
par une addition 3+2, et notamment des cycloadditions 1 .3 dipolaires. 

25 En particulier, les co-substrats foumissant la partie de 3 atomes correspondent 

aux fomnes canoniques dipolaires ci-apr6s : 

e O . ® O 

_ a — b — c < — > — a = b — c 

Ici b peut etre un azote, 6ventuellement substltue, a^ et c peuvent etre 
30 oxygene, azote ou carbone. ces deux demlers atomes pouvant porter un 
radical hydrocarbon6 ou un hydrogene. 



^ reguele 21/03/03 ^ 
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oD Re"' et Re"" sont choisis parmi les mSmes valeurs que Re ; ils peuvent dtre 
identiques ou difterente des autres Re, ainsi que des R2. II est preferable si I'on 
veut des composes a bas point de fusion que la molecule sort dissymetrique. 
Re"" et Re"" peuvent ©tre reli6s entre eux pour former des cycles, 
avantageusement aromatlque. 

II est souhaitable que la masse moleculaire de la base soit au plus §gale d 
300, avantageusement a 250, plus preferentiellement a 200, Lorsque les 
bases sont polyfonctionneHes (c'est-^-dire portent plusieurs systemes 
baslques tels que decrit ci dessus), ces valeurs doivent etre ramenees par 
fonction basique D-A"=A-R2. 

Un autre but de la presente invention est de trouver une technique de 
cycloaddition susceptible de fonctionner avec les composes de formule (I). 

Au cours de r§tude qui a men6 d la pr§sente Invention, il a pu Stre demontr6 
que, a condition de se placer dans des conditions relatlvement douces, c'est-S- 
dire S une temperature Inf6rieure ^ 150*C, de preference au plus egale S 
lOC'C, les cycloadditions, ou cyclocondensations, avec un co-substrat porteur 
de deux doubles liaisons donnent de bons resultats et que leur utilisation donne 
des cycles, notamment des heterocydes substitu6s par un groupe Rf, 

Quoiqu'il soit possible de faire des cycloadditions de type 2+4, un des interets 
prindpaux de la presente Invention est de foumir I'acces aise aux heterocydes 
par une addition de type 3+2, et notamment des cycloadditions 1,3 dipolaires. 
Avantageusement ie co-substrat est un compose organique porteur d'un azote 
pentavalent lui-meme porteur de 2 double-liaisons (y compris les liaisons de 
type donneur-accepteur) dont au moins une double-liaison reiie ledit azote a 
un carbone. En particulier, les co-substrats foumissant la partie de 3 atomes 
correspondent aux formes canoniques dipolaires ci-apres : 

© - © - 

— a — b — c < — > — a = b — c 
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Pour ce type de reaction, il est fait r6f6rence ^ I'ouvrage g6neral Advance 
Organic Chemistry, third edition, par Jerry March, page 743 et suivantes. et 
aux documents cit^s dans ce llvre de r6f6rence. 

Le chauffage de ces composes donne, en presence d'un solvant ou non. une 
cycloaddition mdme sans catalyseur. Toutefois. certains des composes dont la 
forme canonique a §t6 6voqu6e ci-dessus doivent etre synthetis^s in situ. 



Les exemples non limltatifs ci-apr6s illustrent i'invention. 

Fxemple 1 - D^shydrohalo n ^nation du precurseur CFsC t jiCHCICHaOAc 

Ici Rf est trifluorom6thyle. Ri et Rs sont hydrog^ne et X est chlore. 

L'6quation de la r6action est donn6e ci-apres avec certaines des impuret^s 
!dentifi§es : 



F,C 



(16) 

+ 



-OAc 




OAc „ ^ 
Base (leq) , 



./ 



• F3C CI 



temp( F3C ^ 



OH 




F3C' CI 
02) 
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Ici b peut fetre un azote, 6ventuellement substitu6, a et c peuvent §tre 
oxygene, azote ou carbone, ces deux derniers atomes pouvant porter un 
radical hydrocarbons ou un hydrogfene. 

6 Pour ce type de reaction, il est fait reference § I'ouvrage general Advance 
Organic Chemistry^ third edition, par Jerry March, page 743 et suivantes, et 
aux documents citSs dans ce livre de reference. 

Le chauffege de ces composes donne, en presence d'un solvant ou non, une 
10 cycloaddition meme sans catalyseur. Toutefois, certains des composes dont la 
forme canonique a 6t6 6voquee cl-dessus do! vent §tre synthetlses in situ. 

Les exemples non limltatifs ci-apr§s illustrent Tinvention. 



Example 1 ■ D6shvdrohaloQ6natfon du pr6curseur CFaCH^CHCICH^OAc 

let Rf est trifluoromethyle, Ri et R3 sont liydragene et X est chiore. 

Uequation de la reaction est donnee ci-apres avec csrtaines des impuretes 
20 identifiees : 



15 




OS 



+ 



OAc 





OH 



(22) 



lO 
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Exemple2 - Deshvdrohalogenation du p r^nuraeur CF^CH9CHCiCH?Oac 
en presence de DRflF 



10 



15 



-OAc 



F3C 



DMF 
DBU 



^OAc 



CI 



(3) 



Charges 


RRfisol6)% 


(2): 1830 g [8,95 mol] 
DBU : 1500 g [9,85 mol] 
DMF : 7,5 litres 
25°C, 2^3 heures 


80% 



Exemple 3 - Deshvdrohaloa6nation du pr6c urseur CFaCH?CHCICH20Ac 
au moven de carbonate de potassium 

il a ete d§montre que !e carbonate de potassium, permet d'effectuer cette 
reaction de deshydrochloration non plus a 25X mais a 60°C et dans des 
solvants aprotiques dipolaires comme le DMF ou ia NMP (ND = 27,3) : 




OAc 



K2CO3, DMF 



^OAc 



(3) 



Effet de la concentration : 



% poids 


TT(2)% ^''^ 


RR(3)% 


11% 


100 


92% (E + Z) 


16,5% 


100 


85,5% (E + Z) 



■ /O J ' 1 — : ' ^ 

(a) masse de (2) / masse de DMF (b) Dosage par RMN ^^F avec 6talon interne 



Effet de la guantite de K^COa : 





K2CO3 (nbe §q) 


TT (2)^'> (% mol) 


RR (3)<^^ (% mol) 




5 


100 


88 + 10 




3 


100 


86 + 9 




1.5 


99 


87 + 9 



(a) Dosage par RMN 19F avec PhOCFs comme etalon interne. 

20 
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nnnHitions operatoires . 60X. 'h. 3 g (15 mmoO de (2) pour 28.5 g de DMF soit en 
fonction de la stoechiom6trie en K2CO3 entre 7 et 8,7% poids. 

Exemple 4 - deshvdrohaloa6nation d " pr&n,»ir«etir CF^CH^CHBrCHzOAc 

La reaction de d6shydrobromation est realisee sans probl^me selon le meme 
principe : 



Temps 


(2a)<''> 


(3E) 


(3Z) 


45 min 


52,2 


43 


4.8 


2h 


31,4 


61,7 


6.9 


3h 


18,7 


72.9 


8.2 


4h 


12.5 


78.5 


8.9 


5h 


7,8 


82.9 


9,3 


6,5 h 


2,4 


87,6 


9,9 



aj i^«7^cii . ^ 

inclin6es (600 T/min) : 2a (10 g a 96% poids, 38.5 mmol), DMF (35 g), K2CO3 (1.8 g, 
10 0,130 mol),b)% aire CPG 

Le milieu r§actionnel est Iaiss6 une nuit ^ temperature ambiante avant 
traitemerit Apr^s filtration (verre filtre nM) et lavage du gSteau avec 10 ml de 
DMF, le filtrat est coule sur 20 ml d'eau et cette phase aqueuse est extraite avec 
15 du MTBE (3*25 ml). La couche organique est dos6e par RMN '^F avec etalon 
interne : 



CF3CH2- 

CHBrCHaOAc 


CF3CH=CHCH20Ac 
(E) 


CF3CH=CHCH20Ac 
(Z) 


TT = 100% 


RR = 74,5% 


RR = 8% 
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Exemole 5 - Cvcloaddition metta n^ r"^ r.F,CH=CHCH^OAc 



Synthese d'h6t6rocycles originaux 
a) 



® 



Me- 



AcO 



(1.2 eq.) 



H 



^OAc 



Toluene, reflux 




6 b) 



TFA 



TMS r< OPcnt 
Bn 



I 

Bn 
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RFVENDICATIONS 



compose de formule (I) : 




dans laquelie : 

❖ Rf est un radical porteur d'un groupe perfluoromethyldne, lequel 
groupe assure la liaison avec le reste de la molecule ; 

❖ R1 et R3. qui peuvent atre les m§mes ou differents. sont choisis 
parmi Thydrogene et les radlcaux alcoyles ou aryles ; 

❖ ^ est un groupe 6lectroattracteur tel que ^-O-H soit un aclde dont.le 
pKa (dans I'eau) est au plus 6gal d 8. avantageusennent a 6, de 
preference a 5. 

Compose selon la revendicatlon 1, caracteris§ par le fait que ^ est un 
groupe electroattracteur tel que T-O-H soit un acide dont le pKa (dans 
I'eau) est au moins 6gal a 1 , avantageusement a 2. 

Compose selon les revendioations 1 et 2, caracterise par le.fait que I'un 
au moins des R1 et R3, est un alcoyle leger (au plus 4 carbones) ou un 
hydrogene, avantageusement un hydrogene. 

Compose selon les revendioations 1^4, caract§ris6 par le fait que le 
radical Rf est de fomnule (II) : 

GEA -(CX2)p- 

ou : 

- les X, identiques ou differents, representent un chlore, un fluor ou un 
radical de formule CnF2„*i. avec n entier au^ plus egal ^ 5, de 
prM^renoe ^ 2, avec la condition que les X du groupement methylene 
porteur de la liaison ouverte ne soient pas des chlores et que I'un 
d'entre eux au moins soit un fluor ; 
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compost de formule (I) : 




dans laquelle : 

❖ Rf est un radical porteur d'un groupe perfluorom6thyl6ne. lequel 
groupe assure la liaison avec le reste de la molecule ; 

❖ R1 et R3. qui peuvent §tre les mSmes ou differents. sont choisis 
panmi I'hydrogene et les radicaux alcoyles ou aryles ; 

❖ Y est un groupe 6lectroattracteur tel que T-O-H soit un acide dont le 
pKa (dans I'eau) est au plus 6gal a 8, avantageusement ^ 6. de 
pr4f6rence § 5= 

Compost selon la revendicatlcn 1. caract^rise par le felt que ^ est un 
groupe 6lectroattracteur tel que T-O-H soit un adde dont le pKa (dans 
I'eau) est au moins §gal a 1 , avantageusement § 2. 

Compose selon les revendications 1 et 2, caract6rls6 par le fait que I'un 
au moins des R1 et R3. est un alcoyle I6ger (au plus 4 carbones) ou un 
hydrogdne, avantageusement un hydrogdne. 

Compost selon les revendications 1 S 4, caract6ris6 par le lait que le 
radical Rf est de formule (II) : 

GEA -{CX2)p- 

oCi : 

- les X, identiques ou differents, repr6sentent un chlore. un fluor ou un 
radical de formule CnF2n*i, avec n entier au plus 6gal k 5. de 
preference ^ 2. avec la condition que les X du groupement methylene 
porteur de la liaison ouverte ne solent pas des chlores et que I'un 
d'entre eux au moins soit un fluor ; 



- GEA est un groupe hydrocarbon^ ou electroattracteur (c'est-S-dire que 
la constante de Hammett ap (sIgma p) est >0. avantageusement au 
molns 6gale ^ 0,2. de preference inerte, avantageusement. quand p est 
6gal & 1, groupe Electroattracteur ; 

- p est un entier positif . 

Compose selon les revendications 1 § 4. caracterise par le fait que R1 
est hydrog^ne. 

Compose selon les revendications 1 § 5, caracterise par le fait que R3 
est hydrogene. 

Compose selon les revendications 1 a 6. caracterise par le fait que R1 et 
R3 sont hydrogenes. 

Compose selon les revendications 1 a 7. caracterise par le fait que .Rf est 
un perfluoroalcolyle de formule generate CvFv+i oO v (nu) est un entier 
positif allant de 1 ^ 10. avantageusement de 1 a 5, de preference de 1 
§3. 

9. Compose selon les revendications 1 S 8. caracterise par le fait que Rf est 
choisi parmi les radicaux trifluoromethyle. pentafluoroethyle et 
heptafluoropropyie. 

10. Compose selon les revendications 1 a 8, caracterise par le fait que T est 
un acyle. 

1 1 . Compose selon les revendications 1^8, caracterise par le fait que T est 
un acyle tel que le pKa de ^-O-H soit au moins egal a environ 2, 
avantageusement 4'-0-H est un acide alcanoique avec de 1 e 8 atomes 
de carbone, de preference de 2 a 5. 

12. Precede de synthese de compose de formule (I), caracterise par le fait 
qu'il comporte la mise en contact d'un compose de fomnule (III) 
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- GEA est un groupe hydrocarbon^ ou 6lectroattracteur (c'est-§-di're que 
la constante de Hammett ap (sigma p) est >0. avantageusement au 
moins 6gale d 0,2, de preference inerte, avantageusement. quand p est 
6gal d 1, groupe felectroattracteur ; 
- p est un entier posftif. 

Compose selon les revendications 1 ^ 4. caract6ris6 par le feit que R1 
est hydrog^e. 

Compose selon les revendications 1 § 5. caracl6ris6 par le felt que R3 
est hydrogene. 

Compose selon les revendications 1 ^ 6. caracteris6 par le fait que R1 et 
R3 sont hydrogdnes. 

Compose selon les revendications 1 ^ 7, caracterise par le fait que Rf est 
un perfluoroalcolyle de formule generate CrFsr.i oCi r est un entier positif 
allant de 1 a 10. avantageusement de 1 a 5, de preference de 1 ^ 3. 

Compose selon !es revendications 1 S 8. c^racterise par le fait que Rf est 
choisi panmi les radlcaux trifluoromethyle, pentafluoroethyle et 
heptafluoropropi^e. 

Compose selon les revendications 1 3 8, caracterise par le fait que ^ est 
un acyle. 

Compose selon les revendications 1 ^ 8, caracterise par le fait que ^ est 
un acyle tel que le pKa de ^-O-H soft au moins egal a environ 2, 
avantageusement *F-0-H est un acide alcano'fque avec de 1 ^ 8 atomes 
de cariDone, de preference de 2 ^ 5. 

Precede de synthese de compose de formule (I), caracterise par le fait 
qu'il comporte la mise en contact d'un compose de formule (III) 
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avec une base choisie parmi les bases azotees fortes dont racide 
associe presente un pKa au moins egal & 12 et/ou parmi les bases 
anioniques avec la condition que lorsque la base est une base anionique 
non azot^e cette demiere est en presence d'un solvant ou un melange 
5 de solvents polaires. 

13. Precede selon la revendication 12 caracteris§ par le fait que la base est 
une base anionique non azot6e et par le fait que ledit solvant polaire 
presente un solvant dont I'indice donneur est au moins egal a 10, 

1 0 avantageusement a 1 5, de preference a 20. 

14. Precede selon les revendications 12 et 13 caract§ris§ par le fait que la 
base est une base anionique non azotee et par le fait que ledit solvant 
polaire est un solvant miscible a I'eau en toute proportion (pb des 

15 melanges). 

15. Procede selon les revendications 12 a 14. caract§ris6 par le fait que la 
base est une base anionique non azot§e et par le fait que ledit solvent 
polaire ne presente pas de fonction acide c'est-^-dire que le pKa de 

20 i'hydrog^ne le plus acide dudit solvant est au moins 6gal 20, 

avantageusement a 25, de preference ^ 30. 

16. Precede selon la revendication 12. caract§ris6 par le fait que ladite base 
est une base azot§e anionique. avantageusement choisie panni les sels. 

25 notamment alcalins ou alcalino-ten-eux. d'amines silylees et les 

silylamines. 

17. Procede selon les revendications 12 et 16, caracterise par le fait que 
ladite base est I'anion d'une silylamine choisie parmi les sels alcalins et 

30 alcalino-ten-eux de I'HMDZ (hexamethyldisilazane). 

18. Procede selon les revendications 12, 16 et 17. caracteris6 par le fait que 
ladite base est mise en oeuvre en presence d'un solvant polaire 
avantageusement aprotique. 

35 f 

19. Proc6d§ selon la revendication 12. caract6ris6 par le fait que ladite base 

est une base porteuse d'au moins 2 azotes trivalents. 
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avec une base choisie parmi les bases azotees fortes dont I'acide 
associ6 pr6sente un pKa au moins egal a 12 et/ou parmi les bases 
anionrques avec la condition que lorsque la base est une base anionique 
non azot§e cette deml^re est en presence d'un solvant ou un melange 
5 de solvants poiaires. 

13. Proc6d6 selon la revendication 12 caract6ris§ par le fait que la base est 
une base anionique non azot6e et par le fait que ledit solvant polaire 
pr6sente un solvant dont Ilndice donneur est au moins 6gal ^10, 

1 0 avantageusement S 1 5, de pr6f(§rence d 20. 

14. Proced6 selon les revendications 12 et 13 caract6ris6 par le feit que la 
base est une base anionique non azot§e et par le fait que ledit solvant 
polaire est un solvant miscible d I'eau en toute proportion. 

15 

15. Proc6d§ selon les revendications 12 a 14, caracterise par le feit que ia 
base est une base anionique non azot^e et par le fait que ledit solvant 
polaire ne pr^sente pas de fonction acide c'est-a-dire que le pKa de 
I'hydrogene le plus acide dudit solvant est au moins 6gal d 20, 

20 avantageusement a 25, de preference a 30. 

16. Proc6d6 selon la revendication 12, caracterise par le fait que ladite base 
est une base azot^e anionique. avantageusement choisie parmi les sels, 
notamment alcalins ou alcalino-ten-eux, d'amines silylees et les 

25 silj^arranes. 

17. Proc6d§ selon les revendications 12 et 16, carBct6ris6 par le feit que 
ladite base est I'anion d'une silylamlne choisie parmi les sels alcalins et 
alcalino-terreux de I'HMDZ (hexam§thyldlsilazane). 

30 

1 8. Precede selon les revendications 1 2, 1 6 et 1 7, carB(^6rise par le feit que 
ladite base est mise en ceuvre en presence d'un solvant polaire 
avantageusement aprotique. 



35 19. Proc6d6 selon la revendication 12, caracterise par le fait que ladite base 
est une base porteuse d'au moins 2 azotes trivalents. 



22 

20. Proc^de selon les revendications 12 et 19. caract§rise par le fait que 
ladite base porteuse d'au moins 2 azotes trivalents est telle que lesdits 
2 azotes sont conjugu6s par rintermediaire d'au moins une double- 
liaison. 

5 

21. Proc6de selon les revendications 12. 19 et 20. caract6ris6 par le fait que 
ladite base porteuse d'au moins 2 azotes trivalents est telle que lesdits 
2 azotes trivalents forment un systeme de liaison comportant une imine 
conjuguSe avec le doublet d'une amihe. 

10 

22. Utilisation du compose de fonnule (I) comme precurseur d'heterocycle 
substitue par un groupe Rf par cyclocondensation avec un co-substrat 
porteur de 2 double-liaisons. 

15 23. Utilisation selon la revendlcation 22. caracterisee par le fait que ladite 
cyclocondensation est de type 3+2. 

24. Utilisation selon les revendications 22 et 23, caracterisee par le fait que le 
co-substrat est un compost organique porteur d'un azote pentavalent lui- 
20 meme porteur de 2 double-liaisons (y compris les liaisons de . type 

donneur-accepteur) dont au moins une double-liaison relie ledit azote ^ 
un carbone. 



regue le 21/03/03 
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20. Proc6de sdon les revendications 12 et 19, caract6rise par le feit que 
iadite base porteuse d'au moins 2 azotes trivaients est telle que iesdits 
2 azotes sont conjugu^ par rintermediaire d'au moins une double- 
liaison. 

5 

21 . Proc§de selon les revendications 12. 19 et 20, caract6ris6 par le fait que 
Iadite base porteuse d'au moins 2 azotes trivaients est telle que Iesdits 
2 azotes trivaients forment un systeme de liaison comportant une imine 
conjugu6e avec le doublet d'une amine. 

10 

22. Utilisation du compos§ de formule (I) comme pr6curseur d'h6t6rocycle 
substttu^ par un groupe Rf par cyclocondensation avec un co-substrat 
porteur de 2 double-liaisons. 



15 23. Utilisation selon la revendication 22, caract6ris^ par le fait que Iadite 
cyclocondensation est de type 3-t-2. 



24. Utilisation selon les revendications 22 et 23, caract6ris6e par le fait que le 
co-substrat est un compose organique porteur d'un azote pentavalent lui- 
20 m§me porteur de 2 double-liaisons (y compris les liaisons de type 

donneur-accepteur) dont au moins une double-liaison relie ledit azote §k 
un carbone. 
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